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療は抗ウイルス療法による C 型肝炎ウイルス（HCV）の排除である。しかし、本邦の C






NS5B ポリメラーゼ阻害薬がある。本邦において最初に開発された NS3/4A プロテゼーゼ
阻害薬であるテラプレビルは、PegIFN/RBV との併用により 2011 年から genotype1 型の






となった。さらに、2013 年に IFNλ4 タンパク質の合成を担っている新規の遺伝子変異
が発見され、アフリカ系では既知の SNP と比べ HCV 自然排除や治療効果に強く関連す
ると報告されたが、本邦における IFNL4別の SVR率などは明らかではなかった。 
著者は非高齢者（65 歳以下）と高齢者（66歳以上）でのテラプレビル+PegIFN/RBV
療法の治療成績・安全性の比較検討と、治療効果に関連する SNPとして新たに発見さ
れた IFNL4 遺伝子多型の治療効果への影響について検討した。 
広島大学および関連施設（広島肝臓 study group）において、テラプレビル
+PegIFN/RBV療法を導入した genotype １型 C型慢性肝炎患者 313例（65歳以下 226
名、66歳以上 87名）を対象とし、ウイルス排除率（SVR）、安全性、SVRに関与する
因子について検討した。IFNL4 polymorphism ss469415590 はインベーダーアッセイで










開始 4週後の血中 HCV 陰性化（rapid virological response：RVR）が得られた群およ
び得られなかった群ともに高い SVR率が得られていた。高齢者において、SVR に寄与す
る因子として多変量解析で RVR有り (OR 36.601、p=0.002) および IFNL4 メジャーア






 以上の結果から、本論文は IFNL4 遺伝子多型が genotype 1 型の C 型慢性肝炎患者に
対するテラプレビル+PegIFN/RBV 療法の治療効果の指標となること、また高齢者ではテ
ラプレビルの減量投与により高い SVR 率が得られることを明らかにした点で高く評価
される。よって審査委員会委員全員は、本論文が著者に博士（医学）の学位を授与す
るに十分な価値あるものと認めた。 
 
 
 
 
 
  
